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KIDNEY FUNCTIONAL RESERVE IN PATIENTS WITH 
CHRONIC RENAL DISEASE AND NONALCOHOLIC 
STEATOHEPATITIS IN THE BACKGROUND OF OBESITY, 
THERAPEUTIC CORRECTION OPPORTUNITIES. 
 
Introduction. The increase in the frequency of nonalcoholic steato-
hepatitis (NASH) comorbid course on the background of obesity and 
chronic kidney disease (CKD) cases in people of working age in Ukraine 
and in the world necessitates conducting research on mechanisms of 
mutual burden and finding new factors for the progression pathogenesis 
of this comorbidity. 
The aim of the study: to establish changes in the functional status of 
the kidneys and the functional reserve of the kidneys depending on the 
stage of chronic kidney disease (pyelonephritis) for comorbidity with 
nonalcoholic steatohepatitis and obesity. 
Material and methods of research. 240 patients with CKD (chronic 
bilateral pyelonephritis) of I–III stage were examined, 145 of them had 
comorbid NASH and obesity of the 1st degree (1 group), 95 patients 
were diagnosed with CKD І–ІІІ stage without comorbid pathology. De-
pending on the stage of the CKD, the groups of patients was distributed 
as follows: 1st group – into 3 subgroups: CKD I stage – 51 patients, 
CKD II stage – 53 patients, CKD III stage – 41 patients. The 2nd group 
was divided into 3 subgroups: CKD I stage – 32 patients, CKD II stage – 
35 patients, CKD III stage – 28 patients. The control group consisted of 
30 practically healthy persons (PHPs). The average age of patients was 
(49.8 ± 5.8) years. The diagnosis of CKD was made according to the 
recommendations of the clinical guidelines of the Institute of Nephrolo-
gy of the National Academy of Medical Sciences of Ukraine (2012). The 
study included patients with CKD І–ІІІ stage without a nephrotic syn-
drome with chronic uncomplicated pyelonephritis in the phase of exac-
erbation. The glomerular filtration rate (GFR) was investigated by creat-
inine clearance, calculated using the Cockroft-Gaulta formula, as well as 
by the universal automatic calculator CKD-EPI. In addition to standard 
research methods (blood creatinine, urea, proteinograms, ionograms, 
urinalysis, urine analysis by Nechyporenko, Zimnytsky, urine culture 
with the identification of the pathogen, its amount and sensitivity to anti-
biotics, etc.), the kidney function was studied after water-salt loading. 
For aqueous salt loading 0.5 % sodium chloride solution was used in the 
volume of 0.5 % of the body weight of the patient, and the urine was 
collected after one hour, the research was conducted as follows: at 7 am, 
the patient completely cleared the bladder, after which he was offered to 
drink 0.5 % sodium chloride solution at a rate of 0.5 % of body weight, 
then for an hour the patient was in a state of rest, after an hour, urine was 
collected, the volume measured and the creatinine concentration deter-
mined according to the standard procedure. Creatinine excretion was 
calculated by water-salt loading, urine output per minute, GFR by creati-
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nine clearance (CC). The increase in excretion of creatinine after aque-
ous-salt loading relative to the excretion of creatinine at daily diuresis 
was the magnitude of functional renal reserve (FRR). For the determina-
tion of FRR, the presence and magnitude of growth of GFR after saline 
loading was determined by the Cockroft-Gaul formula. 
Research results. Features of the functional state of the kidneys for 
the comorbidity of chronic kidney disease (CKD): chronic pyelonephritis 
with obesity and nonalcoholic steatohepatitis (NASH), depending on the 
stage of CKD, is characterized by a higher degree of reduction of glo-
merular filtration rate (GFR), degree of hypoalbuminemia, proteinuria 
than in isolated course. Patients with CKD in І–ІІ stages without comor-
bid conditions have established a significantly higher functional renal 
reserve (FRR) in response to water-electrolyte stimulation, which is suf-
ficient in both categories of patients (GFR increase in the range of 28–
37 % versus 19–31 % for comorbidity with NASH). Patients with CKD 
in stage III with nonalcoholic steatohepatitis have significantly reduced 
FRR, and 4.9 % of patients with comorbidity FRR is absent, which 
proves the syndrome of the interconnection of NASH with CKD, which 
is the interdependence of the decrease in GFR with increasing intensity 
of oxidative stress, decrease in the potential of antioxidant factors pro-
tection and hyperproduction of the components of the connective tissue: 
collagen, hexosamines, sialic acids, cytokeratin-18 against the back-
ground of decreased activity of collagenolysis (p < 0.05). 
Conclusions: Non-alcoholic steatohepatitis significantly aggravates 
the course of CKD I–III stages with a possible decrease in nitrogen func-
tion, glomerular filtration rate, hypopalbuminemia than in the isolated 
course of CKD only. Patients with CKD of the I–II stages without 
comorbid conditions have established a significantly higher functional 
reserve of the kidneys in response to water-saline stimulation, which, at 
the same time, is sufficient in both categories of patients (GFR increase 
in the range of 28–37 % versus 19–31 % for comorbidity with NASH) 
regarding the possibility of improving the function of the kidneys by 
developing appropriate therapeutic and rehabilitation programs. Patients 
with CKD stage III with nonalcoholic steatohepatitis have significantly 
reduced the FRR (growth of GFR by 8.9 % versus 17.5 % in patients 
without NASH), and 4.9 % of patients with comorbidity had no func-
tional renal reserve (an increase of 3,2 %), which proves the syndrome of 
the interaction of NASH with the CKD of stage III in the form of almost 
irreversible changes in the functional state of the kidneys and the need 
for constant monitoring and prevention of its progression. Correlation 
analysis of the indices obtained in patients with comorbidity of CKD І–
ІІІ stage and NASH indicates significant interdependence of reduction of 
GFR with increasing intensity of oxidative stress, decrease in the poten-
tial of antioxidant defense factors (content of reduced glutathione), hy-
perproduction of connective tissue components (collagen (protein-bound 
oxyproline), hexosamines, sialic acids), cytokeratin-18 against the back-
ground of collagenolysis decrease (p < 0.05), which correlate with the 
intermediate and high power interactions with the index of GFR (p < 
0.05). 
Keywords: chronic kidney disease, nonalcoholic steatohepatitis, 
glomerular filtration rate, functional renal reserve. 
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ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ РЕЗЕРВ НИРОК У ХВОРИХ 
НА ХРОНІЧНУ ХВОРОБУ НИРОК ТА НЕАЛКОГОЛЬНИЙ 
СТЕАТОГЕПАТИТ НА ТЛІ ОЖИРІННЯ, МОЖЛИВОСТІ 
ТЕРАПЕВТИЧНОЇ КОРЕКЦІЇ.  
  
У статті наведено теоретичне узагальнення дослідження особли-
востей функціонального стану нирок за коморбідності хронічної 
хвороби нирок (ХХН): хронічного пієлонефриту з ожирінням та 
неалкогольним стеатогепатитом (НАСГ) залежно від стадії ХХН, 
який характеризується вищим ступенем зниження швидкості клу-
бочкової фільтрації (ШКФ), ступенем гіпоальбумінемії, протеїнурії, 
ніж за ізольованого перебігу. У хворих на ХХН І–ІІ стадій без ко-
морбідних станів встановлено вірогідно вищий функціональний 
резерв нирок (ФРН) у відповідь на водно-електролітну стимуляцію, 
який в обох категорій пацієнтів є достатнім (приріст ШКФ у межах 
28–37 % проти 19–31 % за коморбідності з НАСГ). У хворих на 
ХХН ІІІ стадії з неалкогольним стеатогепатитом встановлено істот-
но знижений ФРН, а у 4,9 % пацієнтів з коморбідністю ФРН відсут-
ній, що доводить синдром взаємообтяження НАСГ із ХХН, який 
полягає у взаємозалежності зниження ШКФ із зростанням інтенси-
вності оксидативного стресу, зниженням потенціалу чинників анти-
оксидантного захисту, гіперпродукцією компонентів сполучної тка-
нини: колагену, гексозамінів, сіалових кислот, цитокератину-18 на 
тлі зниження активності колагенолізу (p < 0,05). 
Ключові слова: хронічна хвороба нирок, неалкогольний стеато-
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ФУНКЦИОНАЛЬНЫЙ РЕЗЕРВ ПОЧЕК У БОЛЬНЫХ 
C ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПОЧЕК И 
НЕАЛКОГОЛЬНЫМ СТЕАТОГЕПАТИТОМ НА ФОНЕ 
ОЖИРЕНИЯ, ВОЗМОЖНОСТИ ТЕРАПЕВТИЧЕСКОЙ 
КОРРЕКЦИИ.  
  
В статье приведены теоретическое обобщение исследования 
особенностей функционального состояния почек при коморбидно-
сти хронической болезни почек (ХБП): хронического пиелонефрита 
с ожирением и неалкогольного стеатогепатита (НАСГ) в зависимо-
сти от стадии ХБП, который характеризуется высокой степенью 
снижения скорости клубочковой фильтрации (СКФ), степенью ги-
поальбуминемии, протеинурии, чем при изолированном течении. У 
больных с ХБП I–II стадий без коморбидных состояний установлен 
достоверно более высокий функциональный резерв почек (ФРГ) в 
ответ на водно-электролитную стимуляцию, которая у обоих кате-
горий пациентов является достаточной (прирост СКФ в пределах 
28–37 % против 19–31 % в коморбидности с НАСГ). У больных с 
ХБП III стадии с неалкогольным стеатогепатитом установлено су-
щественно снижение ФРГ, а у 4,9 % пациентов с коморбидностью 
ФРГ отсутствует, что подтверждает синдром взаимного отягощения 
НАСГ с ХБП, который заключается во взаимозависимости сниже-
ния СКФ с ростом интенсивности оксидативного стресса, снижения 
потенциала факторов антиоксидантной защиты, гиперпродукции 
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компонентов соединительной ткани коллагена, гексозаминов, сиа-
ловых кислот, цитокератина-18 на фоне снижения активности кола-
генолиза (p < 0,05). 
Ключевые слова: хроническая болезнь почек, неалкогольный 
стеатогепатит, скорость клубочковой фильтрации, функциональный 
резерв почек. 
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Вступ 
Актуальність дослідження проблеми поєд-
наного перебігу хронічної хвороби нирок (ХХН) 
із неалкогольним стеатогепатитом (НАСГ) у 
хворих на ожиріння істотно зросла в останній 
час у зв’язку із щорічним підвищенням захво-
рюваності на кожну патологію зокрема, частоти 
даного виду коморбідності (15–30 %), значним 
переліком ускладнень внаслідок їх прогресу-
вання [9–12, 16–22]. Захворюваність на ХХН 
становить 6–8 % дорослого населення світу, 
водночас, її поширеність останнім часом істотно 
зросла в категорії населення похилого віку (до 
38 %), і часто є коморбідною із ожирінням, 
НАСГ, метаболічним синдромом та його ком-
понентами: цукровим діабетом, артеріальною 
гіпертензією тощо [4–8].  
З часу прийняття класифікаційних критеріїв 
діагнозу ХХН (KDIGO, 2012) [14] маркерами 
ураження нирок вважають наступні критерії: 
альбумінурія більше 30 мг/добу (протеїнурія 
більше 150 мг/добу); або альбумін/креатинін 
сечі більше 3 мг/ммоль або 30 мг/г); зміни осаду 
сечі (гематурія, еритроцитарні циліндри, зерни-
сті циліндри, лейкоцитарні циліндри, жирові 
тіла); зміни вмісту електролітів у крові та інші 
зміни, пов’язані з порушенням функцій нирко-
вих канальців (тубулярний ацидоз, нефрогенний 
нецукровий діабет, синдром Фанконі тощо); 
мікроструктурні зміни, виявлені при патогісто-
логічному дослідженні тканин нирок; структур-
ні порушення, виявлені при інструментальному 
обстеженні (полікістоз, дисплазія нирок, гідро-
нефроз, гідрокалікоз, кортикальні інфаркти ни-
рок внаслідок міхурово-сечовідних рефлюксів, 
стеноз ниркових артерій тощо); перенесена тра-
нсплантація нирки в анамнезі; зниження швид-
кості клубочкової фільтрації (ШКФ) нижче 
60 мл/хв/1,73 м2 упродовж 3 місяців [7, 14, 15]. 
З метою визначення ШКФ запропоновано кілька 
формул. Упродовж тривалого часу для обчис-
лення ШКФ використовують формулу D. 
Cockcroft та M. Gault (1976), яка передбачає об-
числення ШКФ за кліренсом креатиніну (КК) 
(1) [7, 14, 15]: КК = (140-вік (р)) х маса тіла 
(кг)/72 х креатинін сироватки крові (мг/дл). 
(1)Для перерахунку в мкмол/л уміст у крові кре-
атиніну ділять на коефіцієнт 88. Величина КК 
(мл/хв) дорівнює ШКФ. Для зручності її наво-
дять у відношенні до стандартної площі поверх-
ні тіла людини – 1,73 м2.  
Враховуючи часте поєднання ХХН та ожи-
ріння, а також той факт, що наведена вище фор-
мула обчислення ШКФ дає істотну похибку, A. 
Saracino та співавт. запропонували у хворих на 
ожирінням модифікували формулу таким чином 
(2: КК = КК0 х (1,25 – 0,012·ІМТ)(2), де КК0 – 
КК за формулою Cockcroft–Gault. Вони показа-
ли, що модифікований КК більшою мірою коре-
лює з ШКФ, визначеною методом вимірювання 
кліренсу 51Cr-ЕДТА [13]. Крім того, з огляду на 
вищу точність, широке розповсюдження отри-
мала скорочена формула обчислення ШКФ, ро-
зроблена робочою групою Modification of Diet in 
Renal Disease (MDRD) (Levey AS et al., 2006) 
[15], в якій враховується вік, стать, раса та рі-
вень креатиніну сироватки крові (3, 4): ШКФ = 
186 х (Креатинін сироватки)-1,154 х(Вік)-0,208 
х (0,742 для жінок) х (1,210 для афроамерикан-
ців)(3), де ШКФ (мл/хв/1,73 м2), вік – у роках, 
креатинін сироватки – у мг/дл; або ШКФ 
(мл/хв/1,73 м²) = 175 х (Креатинін сироватки / 
88,4)-1,154 х (Вік)-0,203 х (0,742 для жінок) х 
(1,212 для афроамериканців), де креатинін – у 
мкмоль/л (4). Найбільш точним вважають спосіб 
підрахунку ШКФ за формулою робочої групи з 
вивчення ХХН: Chronic Kidney Disease 
Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) (Levey AS 
et al., 2009) [14] за кліренсом креатиніну або 
цистатину С (5). ШКФ = 141 х мін. (Креати-
нін/κ, 1)α х макс. (Креатинін/κ, 1)-1,209 х 
0,993Вік х 1,018 [для жінок] х 1,159 [для афроа-
мериканців], (5)де креатинін сироватки – у 
мг/дл, κ – 0,7 для жінок та 0,9 для чоловіків, α – 
це -0,329 ступінь для жінок та -0,411 для чолові-
ків, мінімальне значення вмісту креатиніну/κ 
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або 1, максимальне значення вмісту креатині-
ну/κ або 1. Обчислення за усіма наведеними 
формулами передбачено розробленим ДУ «Ін-
ститут нефрології НАМН України» [7] автома-
тичним калькулятором ШКФ, який є дуже зруч-
ним для користування on line.  
Зниження показника ШКФ залежить від двох 
груп причин: 1) зменшення кількості функціо-
нуючих нефронів, що може відбуватися при 
патології нирок після їх загибелі; це тимчасове 
зменшення ШКФ у функціонуючих нефронах 
унаслідок системних або місцевих гемодинамі-
чних змін [1–7]. Сьогодення засвідчує, що роз-
рахункова ШКФ, необхідна для встановлення 
стадії ШКФ, не вказує на резервні можливості 
нирок у відповідь на стимули, чи може змінити-
ся за певних обставин, умов, та за коморбідності 
з іншою соматичною патологією [3, 6]. Показ-
ники ШКФ, зафіксовані у стані функціонально-
го спокою, не є достатніми, щоб дійти висновку 
щодо кількості функціонуючих нефронів, та 
функціональних можливостей діючих [1, 3–7]. З 
цього приводу актуальним є дослідження показ-
ника функціонального ниркового резерву (ФНР) 
[3, 6]. Факт підвищення ШКФ у відповідь на 
певний стимул свідчить про наявність резерву 
фільтраційної здатності нирок. Кількісною мі-
рою резерву є різниця між максимально стиму-
льованою ШКФ і її базальним рівнем [3, 6]. За-
лежно від зміни ШКФ у відповідь на стимули 
розрізняють: збережений ФНР, тобто здатність 
нирок збільшувати ШКФ більш ніж 10 %, зни-
жений ФНР – при зростанні ШКФ у відповідь на 
стимул на 5–10 %; відсутність резерву фільтра-
ції – при прирості ШКФ менше, ніж на 5 % [3]. 
У здорових осіб приріст ШКФ у відповідь на 
функціональну стимуляцію коливається у межах 
10–60 %, що відображає збереження ФНР і нор-
мальний рівень тиску в ниркових капілярах [3]. 
Відсутність ФНР свідчить про те, що рівень 
ШКФ, у режимі якого працює нирка, є гранично 
високим і розглядається як еквівалент станів 
гіперфільтрації [3].  
У експериментальній та клінічній практиці 
використовують різні види стимуляторів. Інфу-
зія водного розчину суміші амінокислот підви-
щувала ШКФ на 10–11,2 % [3]. При спільному 
введенні амінокислот і дофаміну підвищення 
ШКФ склало 12–20 %. При харчовому наванта-
женні білком (відвареною несолоною яловичи-
ною 5 г/кг маси тіла або (або 1,5 г білку/кг)) у 
групі дітей з єдиною ниркою відзначене зрос-
тання ШКФ у 2,1 рази (р < 0,05). У здорових 
осіб навантаження білком викликає підвищення 
ШКФ від 10 % до 60 % і більше [3], що 
пов’язують із включенням у роботу «мовчаз-
них» нефронів, які раніше не функціонували. 
Відсутність підвищення ШКФ у відповідь на 
білкове навантаження є свідченням того, що всі 
наявні нефрони виконують максимальне функ-
ціональне навантаження і, отже, резерв фільтра-
ції виснажений [3]. 
У клініці часто застосовують водно-сольове 
навантаження 0,5 % розчином хлориду натрію 
об’ємом 0,5 % від маси тіла хворого [3, 6]. У 
нефрологічно здорових осіб після сольового 
навантаження ШКФ збільшується за рахунок 
включення ФНР, що у середньому становить 
50 % [3, 6, 10]. Дослідження, проведені у хворих 
на ХХН І та ІІ ст. показали, що незважаючи на 
ознаки ушкодження нирок, ФНР не лише не 
зменшився, а навпаки – зріс у межах 20–30 % 
[3]. Тобто, на початкових стадіях ХХН відбува-
ється ушкодження нефронів, але кількість їх не 
зменшується. Це є свідченням можливості пато-
генетичного обґрунтованого впливу на перебіг 
ХХН і запобігання подальшому її прогресуван-
ню [3]. Тому, робочою гіпотезою нашого дослі-
дження є перевірка наявності та ступеня ФНР у 
хворих на ХХН за коморбідності з НАСГ та 
ожирінням та на підставі отриманих результатів 
– розробка патогенетичних способів корекції 
встановлених порушень. Наразі особливості 
функціонального стану нирок з дослідженням 
ФНР за коморбідності ХХН із НАСГ не прово-
дились.  
Мета дослідження. Встановити зміни функ-
ціонального стану нирок та функціонального 
резерву нирок залежно від стадії хронічної хво-
роби нирок (пієлонефрит) за коморбідності з 
неалкогольним стеатогепатитом та ожирінням.  
Матеріал та методи дослідження. Обсте-
жено 240 хворих на ХХН (хронічний двобічний 
пієлонефрит) І–ІІІ стадії, 145 з яких мали комор-
бідний НАСГ та ожиріння І ст. (1 група), у 95 
осіб було встановлено ХХН І–ІІІ стадії без ко-
морбідної патології. Залежно від стадії ХХН 
групи хворих були розподілені наступним чи-
ном: 1 група – на 3 підгрупи: з ХХН І ст. – 51 
хворий, з ХХН ІІ ст. – 53 хворих, з ІІІ ст. – 41 
хворий. 2 група розподілилася на 3 підгрупи: з 
ХХН І ст. – 32 хворих, з ХХН ІІ ст. – 35 хворих, 
з ХХН ІІІ ст. – 28 хворих. Групу контролю скла-
ли 30 практично здорових осіб (ПЗО). Середній 
вік пацієнтів склав (49,8 ± 5,8) років. Діагности-
ку ХХН здійснювали згідно рекомендаціями 
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клінічних настанов ДУ "Інститут нефрології 
НАМН України" (2012) [7]. У дослідження були 
включені хворі на ХХН І–ІІІ стадії без нефроти-
чного синдрому із хронічним неускладненим 
пієлонефритом у фазі загострення. Швидкість 
клубочкової фільтрації (ШКФ) досліджували за 
кліренсом креатиніну, обчислювали за форму-
лою Кокрофта-Гаулта, а також за допомогою 
універсального автоматичного калькулятора 
СКD-EPI [7, 14, 15]. Крім стандартних методів 
дослідження (вміст у крові креатиніну, сечови-
ни, протеїнограми, іонограми, загального аналі-
зу сечі, аналізу сечі за Нечипоренко, Зимниць-
ким, посіву сечі з визначенням збудника, його 
кількості та чутливості до антибіотиків тощо) 
вивчали функції нирок після водно-сольового 
навантаження [3, 6]. Для водно-сольового нава-
нтаження використовували 0,5 % розчин хлори-
ду натрію об’ємом 0,5 % від маси тіла хворого, 
сечу збирали за одну год. Дослідження прово-
дили наступним чином: о 7-й ранку пацієнт по-
вністю звільнював сечовий міхур, після чого 
йому пропонували випити 0,5 % розчин натрію 
хлориду в розрахунку 0,5 % від маси тіла. Далі 
упродовж години пацієнт перебував у стані спо-
кою. Через годину збирали сечу, заміряли її 
об’єм і визначали концентрацію креатиніну за 
стандартною методикою. Обчислювали екскре-
цію креатиніну при водно-сольовому наванта-
женні, швидкість сечовиділення за хв, ШКФ за 
кліренсом креатиніну (КК) [3, 6]. Приріст екск-
реції креатиніну після водно-сольового наван-
таження щодо екскреції креатиніну при добово-
му діурезі становив величину ФНР. Для визна-
чення ФНР, тобто наявності та величини зрос-
тання ШКФ після сольового навантаження за 
формулою Кокрофта – Гаулта [7]. 
Діагноз НАСГ встановлювали згідно з уніфі-
кованим клінічним протоколом, затвердженим 
наказом МОЗ України № 826 від 06.11.2014 р., 
за наявності критеріїв виключення хронічного 
дифузного захворювання печінки вірусного, 
спадкового, автоімунного чи медикаментозно-
го генезу як причини холестатичного чи цито-
літичного синдромів, а також результатів УСГ 
обстеження. Діагноз ожиріння встановлювали 
на підставі обчислення індексу маси тіла (ІМТ) 
за формулою Кетлє: ІМТ = маса тіла (кг)/зріст2 
(м). На підставі підвищення ІМТ 30–34,9 кг/м2 
встановлювали І ступінь, при ІМТ 35–39,9 
кг/м2 – ІІ ступінь, ІМТ вище 40 кг/м2 – ІІІ ст. 
ожиріння.  
Статистичний аналіз отриманих результатів 
проводили відповідно до виду проведеного дос-
лідження та типів числових даних, які були 
отримані. Нормальність розподілу перевіряли за 
допомогою тестів Лілієфорса, Шапіро-Уїлка та 
методом прямої візуальної оцінки гістограм ро-
зподілу власних значень. Кількісні показники, 
які мали нормальний розподіл, представлені у 
вигляді середнє (М) ± стандартне відхилення (s). 
Для порівнянь даних, які мали нормальний ха-
рактер розподілу, використовували параметрич-
ні тести з оцінкою t-критерію Стьюдента, F-
критерію Фішера. У випадку ненормального 
розподілу, використовували: медіанний тест, 
розрахунок рангового U-критерію Манна-Уїтні, 
для множинного порівняння – Т-критерій Віл-
коксона (у випадку дослідження залежних 
груп). Для оцінки міри залежності між перемін-
ними використовували кореляційний аналіз за 
Пірсоном при параметричному розподілі та ко-
ефіцієнт рангової кореляції Спірмена у випадку 
розподілу показників, що вірогідно відрізнялися 
від нормального. Для проведення статистичного 
та графічного аналізу отриманих результатів 
використовували програмні пакети Statistica for 
Windows версії 8.0 (Stat Soft inc., США), 
Microsoft Excel 2007 (Microsoft, США). 
Результати дослідження. Аналіз показників 
функціонального стану нирок показав, що вміст 
у крові креатиніну у хворих 1 та 2 груп із ХХН І 
ст. статистично вірогідно відрізнявся. Так, у 
хворих 1 групи показник перевищив дані у ПЗО 
у 1,5 рази (р < 0,05), у 2 групи – у 1,3 рази (р < 
0,05) (табл. 1). У пацієнтів з ХХН ІІ ст. 1 групи 
вміст креатиніну перевищив показник у ПЗО у 
1,7 рази проти 1,5 рази у 2 групі (р < 0,05). Від-
повідно у хворих на ХХН ІІІ ст. вміст у крові 
креатиніну у хворих 1 групи перевищував дані у 
ПЗО у 2,3 рази (р < 0,05), у 2 групи – у 1,9 рази 
(р < 0,05), в усіх випадках із наявністю вірогід-
ної різниці між групами (р < 0,05) (табл. 1). Та-
ким чином, коморбідність з НАСГ істотно впли-
ває на функціональні показники стану нирок, 
зокрема, їх азотовидільну функцію. Дану пози-
цію підтверджують отримані дані вмісту в крові 
сечовини у порівняльному аспекті між групами 
(табл. 1). Так, вміст в крові сечовини у хворих із 
ХХН І ст. перевищував показники у ПЗО відпо-
відно в 1 та 2 групах – у 2,4 та 2,2 рази (р < 
0,05). У пацієнтів з ХХН ІІ ст. 1 групи вміст се-
човини перевищив показник у ПЗО у 2,5 рази 
проти 2,4 рази у 2 групі (р < 0,05). Відповідно у 
хворих на ХХН ІІІ ст. вміст у крові сечовини у 
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хворих 1 групи перевищував дані у ПЗО у 2,9 
рази (р < 0,05), у 2 групи – у 2,5 рази (р < 0,05), 
із наявністю вірогідної різниці між групами (р < 
0,05). Аналіз вмісту в крові альбумінів також 
вказує на істотну різницю між групами порів-
няння. Зокрема, показник вмісту в крові альбу-
мінів у хворих із ХХН І ст. був нижчим від по-
казника у ПЗО відповідно в 1 та 2 групах – у 1,3 
та 1,2 рази (р < 0,05), однак вірогідної різниці 
між групами встановлено не було (р > 0,05). У 
пацієнтів з ХХН ІІ ст. 1 групи вміст альбумінів 
був нижчим від показника у ПЗО у 1,4 рази про-
ти 1,3 рази у 2 групі (р < 0,05). Відповідно у 
хворих на ХХН ІІІ ст. вміст у крові альбумінів у 
хворих 1 групи був нижчим від нормативних у 
1,5 рази (р < 0,05), у 2 групи – у 1,4 рази (р < 
0,05), із наявністю вірогідної різниці між група-
ми хворих із коморбідністю з НАСГ та ХХН ІІ 
та ХХН ІІІ та на ХХН без коморбідних захво-
рювань (р < 0,05). 
Таблиця 1 – Показники функціонального стану нирок у хворих на ХХН та НАСГ, ожиріння, хворих 




(n = 30) 
Групи обстежених хворих 
І група (НАСГ, ХХН) (n = 145) 
ІІ група (ХХН) 
(n = 95) 
ХХН І ст. 
(n = 51) 
ХХН ІІ ст., 
(n = 53) 
ХХН ІІІ ст. 
(n = 41) 
ХХН І ст., 
(n = 32) 
ХХН ІІ ст., 
(n = 35) 
ХХН ІІІ ст. 
(n = 28) 
Креатинін, 
мкмоль/л 
75,0 ± 2,0 113,2 ± 2,2* 125,2 ± 1,4* 169,2 ± 2,5* 




143,2 ± 2,4*/** 
Сечовина, 
ммоль/л 
3,8 ± 0,1 9,0 ± 0,3* 9,5 ± 0,1* 10,9 ± 0,2* 8,5 ± 0,4* 9,0 ± 0,1*/** 9,5 ± 0,2*/** 
Альбуміни, 
г/л 




102,2 ±  
2,6 




101,2 ± 1,6 68,0 ± 1,3* 54,0 ± 1,0* 37,0 ± 0,6* 77,0 ± 1,2*/** 64,0 ± 1,2*/** 46,0 ± 0,7*/** 
Примітки: *– зміни вірогідні у порівнянні із показником у ПЗО (р < 0,05); 2.**– зміни вірогідні у порівнянні із показ-
ником у групі пацієнтів відповідної стадії ХХН із коморбідним перебігом НАСГ та ожиріння (р < 0,05). 
 
Наслідком встановлених змін стало істотне 
зниження ШКФ за кліренсом креатиніну за фо-
рмулою Кокрофта-Гаулта та розрахункове за 
СКD-EPI (табл.1). Так, показник кліренсу креа-
тиніну за формулою Кокрофта-Гаулта у хворих 
із ХХН І ст. був нижчим від показника у ПЗО 
лише у пацієнтів 1 групи (на 11,8 %) (р < 0,05), у 
пацієнтів 2 групи зміни були не вірогідні та ві-
рогідної різниці між групами встановлено не 
було (р > 0,05). У пацієнтів з ХХН ІІ ст. 1 групи 
показник кліренсу креатиніну був нижчим від 
показника у ПЗО на 39,2 % проти зниження на 
25,5 % у 2 групі (р < 0,05) з підтвердженням 
статистично вірогідної різниці між групами (р < 
0,05). Водночас, у хворих на ХХН ІІІ ст. показ-
ник кліренсу креатиніну у хворих 1 групи був 
нижчим від нормативних на 55,9 % (р < 0,05), у 
2 групи – на 44,1 % (р < 0,05), із наявністю віро-
гідної різниці між хворими із поєднаним перебі-
гом НАСГ і ХХН у порівнянні з хворими на 
ХХН без коморбідних захворювань (р < 0,05). 
Обчислення ШКФ за СКD-EPI вказує на вищу 
точність оцінки ШКФ, оскільки показник істот-
но відрізнявся між групами порівняння, вказую-
чи на вірогідність нашої робочої гіпотези. Так, 
показник ШКФ у хворих із ХХН І ст. був ниж-
чим від показника у ПЗО у пацієнтів 1 групи у 
1,5 рази (р < 0,05), у пацієнтів 2 групи – у 1,3 
рази (р < 0,05) з підтвердженням статистично 
вірогідної різниці між групами (р < 0,05). У па-
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цієнтів з ХХН ІІ ст. 1 групи ЩКФ була нижчою 
від показника у ПЗО у 1,9 рази проти зниження 
у 1,6 рази у 2 групі (р < 0,05) з підтвердженням 
статистично вірогідної різниці між групами (р < 
0,05). Водночас, у хворих на ХХН ІІІ ст. показ-
ник ШКФ у хворих 1 групи був нижчим від но-
рмативних у 2,7 рази (р < 0,05), у 2 групи – у 2,2 
рази (р < 0,05), із наявністю вірогідної різниці 
між хворими із коморбідним перебігом НАСГ та 
ХХН ІІ та ХХН ІІІ у порівнянні з хворими на 
ізольовану ХХН відповідної стадії (р < 0,05). 
Таким чином, функціональний стан нирок у 
хворих на ХХН за коморбідності з НАСГ щодо 
показників екскреції азотистих шлаків, втрати 
альбумінів та інтегрального показника – ШКФ 
був вірогідно знижений у порівнянні з показни-
ками у хворих на ХХН без коморбідності. 
Аналіз показників, що свідчать про функціо-
нальний резерв нирок після водно-сольового 
навантаження, вказує на істотні відмінності по-
казників між групами порівняння (табл. 2). Кре-
атинін плазми крові після навантаження у хво-
рих на ХХН І ст. 1 та 2 груп знизився, однак 
перевищував показник у ПЗО відповідно у 1,5 
та 1,3 рази (р < 0,05). Розрахункова ШКФ і клу-
бочкова фільтрація за кліренсом креатиніну при 
спонтанному діурезі практично не відрізнялись 
(табл. 1). ШКФ за КК після сольового наванта-
ження перевищила показник у ПЗО у 1,3 та 1,2 
рази (р < 0,05) із наявністю вірогідної міжгру-
пової різниці (р < 0,05). 
Обчислення ФНР після індукованого сольо-
вого діурезу показало зростання ШКФ у хво-
рих обох груп: відповідно, але більш істотно у 
пацієнтів без коморбідності з НАСГ – на 
36,6 % проти 31,1 % у 1 групі (р < 0,05), що 
свідчить про наявність достатнього функціона-
льного ниркового резерву у хворих на ХХН І 
ст. і нижчі резервні можливості за коморбідно-
сті з патологією печінки (табл. 2). Швидкість 
сечовиділення при сольовому навантаженні у 
порівнянні зі спонтанним діурезом вірогідно 
зросла у хворих обох груп (р < 0,05). Цікаву 
закономірність показали результати дослі-
дження функціонального стану нирок за вміс-
том креатиніну у сечі, який зріс в обох групах 
хворих на ХХН І, відповідно у 1,8 та 1,6 рази 
(р < 0,05), у результаті чого під впливом водно-
сольового навантаження зросла екскреція креа-
тиніну: більш інтенсивно у 2 групі: у 2,2 рази 
проти 1,5 у хворих 1 групи (р < 0,05). Дійсно, 
застосування водно-сольової стимуляції і ви-
значення ФРН дає можливості не лише оцінити 
функціональний стан сечовидільної системи, 
але і випрацювати тактику щодо можливостей 
його корекції шляхом застосування поліелект-
ролітних сумішей, а також препаратів аміноки-
слотного походження [10]. Подібні тенденції 
виявили результати дослідження ФНР у хворих 
на ХХН ІІ ст, зокрема, ШКФ зросла відповідно 
у 1 та 2 групах на 19,3 % та 28,9 % (р < 0,05) із 
наявністю істотної міжгрупової різниці (р < 
0,05) залишаючись нижчою від нормативних 
показників відповідно у 2,0 та 1,5 рази (р < 
0,05). Креатинін сечі після стимуляції також 
зріс і перевищив дані у ПЗО у 2,2 та 1,9 рази 
(р < 0,05). На тлі фонового зростання діурезу у 
більшій мірі у хворих 2 групи показник екск-
реції креатиніну теж зріс більш інтенсивно в 
хворих 2 групи і перевищив дані у ПЗО у 2,1 
рази проти 1,4 рази у 1 групі (р < 0,05). Зрос-
тання діурезу і швидкості сечовиділення при 
водно-сольовому навантаженні відбувається за 
рахунок збільшення фільтрації на тлі постійної 
реабсорбції. ФНР при водно-сольовому наван-
таженні у хворих на ХХН І-ІІ ст. обох груп був 
позитивним і достатнім, тобто перебував у ме-
жах зростання на 19–37 % (р < 0,05) при його 
обчисленні шляхом виявлення приросту фільт-
рації, як за формулою ШКФ, так і клубочкової 
фільтрації за кліренсом креатиніну (р < 0,05) 
(табл. 2), що вказує на потенційні резервні мо-
жливості нирок і можливу зворотність дисфун-
кції під впливом лікувальних програм.  
У хворих на ХХН ІІІ ст. 1 групи після вод-
но-сольового навантаження показник ШКФ 
зріс лише на 8,9 % (р < 0,05), у той час, як у 
хворих 2 групи – на 17,5 % (р < 0,05). Це може 
бути зумовлено наявністю коморбідної патоло-
гії печінки (НАСГ) і розцінюється як знижений 
ФНР – тобто зростання ШКФ у відповідь на 
стимул у межах 5–10 %. У двох пацієнтів 1 
групи (4,9 %) приріст показника ШКФ склав 
3,2 %, тобто ФНР був відсутній, що вказує на 
істотніше ушкодження нирок під впливом дис-
функції печінки та зменшення функціонуючої 
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Таблиця 2 – Показники функціонального резерву нирок у хворих на ХХН із НАСГ, ожиріння та ХХН 




(n = 30) 
Групи обстежених хворих 
І група (ХХН, НАСГ) (n = 145) 
ІІ група (ХХН) 
(n = 95) 
ХХН І ст. (n = 
51) 
ХХН ІІ ст., 
(n = 53) 
ХХН ІІІ ст. 
(n = 41) 
ХХН І ст., 
(n = 32) 
ХХН ІІ ст., 
(n = 35) 
ХХН ІІІ ст. 
(n = 28) 
ШКФ за КК, 
мл/хв 












0,335 ± 0,012* 0,317 ± 0,005* 
0,289 ±  
0,009 * 


























70,0 ± 2,0 105,8 ± 2,1* 115,1 ± 2,4* 151,7 ± 2,5* 
90,2 ± 2,3 
*/** 
102,5 ± 2,5 
*/** 
120,8 ± 1,8 
*/** 






0,012 ±  
0,0001 
0,018 ±  
0,0002 
0,017 ±  
0,0001* 
0,014 ±  
0,0001* 
0,026 ±  
0,0001 */** 
0,025 ±  
0,0002 */** 
0,019 ±  
0,0001 */** 
Примітки: 1.*– зміни вірогідні у порівнянні із показником у ПЗО (р < 0,05); 2.**– зміни вірогідні у порівнянні із 
показником у групі пацієнтів відповідної стадії ХХН із коморбідним перебігом НАСГ та ожиріння (р < 0,05). 
 
Проведений кореляційний аналіз вказує на 
наявність середньої сили та сильного кореля-
ційного взаємозв’язку між показниками ШКФ 
та інтенсивністю ліпопероксидації (зростання 
вмісту в крові МА) та окиснювальної модифіка-
ції білків (зростання вмісту в крові АКДФГ ОХ) 
(табл. 3), дефіцитом чинників антиоксидантного 
захисту (зниження вмісту глутатіону відновле-
ного), зростанням вмісту в крові маркерів ана-
болізму колагену, гексозамінів, сіалових кислот, 
цитокератину-18, гальмуванням колагенолізу 
(КЛА, р < 0,05), що свідчить про участь цих 
чинників у зниженні ШКФ за коморбідності з 
НАСГ і прогресуванні ХХН. 
Таблиця 3 – Матриця кореляційних зв’язків між ШКФ (CKD-EPI) та показниками оксидативного 
стресу, вмістом компонентів сполучної тканини у крові хворих на ХХН із ожирінням та неалкогольним 
стеатогепатитом (r, p) 
Показник МА АКДФГ ОХ ГВ Цитокератин-18 БЗОП КЛА СК ГА 
ШКФ -0,68* -0,63* 0,70* -0,81* -0,78* 0,67* -0,41* -0,43* 
Примітка: * – статистично значимий коефіцієнт кореляції (р < 0,05). 
 
Отримані дані доповнюють концепцію пато-
генезу взаємообтяження ХХН та НАСГ, ожи-
ріння [10], мотивують до пошуку нових, невідо-
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Висновки  
1. Неалкогольний стеатогепатит істотно об-
тяжує перебіг ХХН І–ІІІ стадій з вірогідним 
зниженням азотовидільної функції, швидкості 
клубочкової фільтрації, гіпоальбумінемії ніж за 
ізольованого перебігу ХХН.  
2. У хворих на ХХН І–ІІ стадій без коморбі-
дних станів встановлено вірогідно вищий функ-
ціональний резерв нирок у відповідь на водно-
електролітну стимуляцію, який, водночас, в 
обох категорій пацієнтів є достатнім (приріст 
ШКФ у межах 28–37 % проти 19–31 % за комо-
рбідності з НАСГ) щодо можливостей підви-
щення функціональної здатності нирок шляхом 
розробки відповідних лікувально-
реабілітаційних програм.  
3. У хворих на ХХН ІІІ стадії з неалкоголь-
ним стеатогепатитом встановлено істотно зни-
жений ФРН (зростання ШКФ на 8,9 % проти 
17,5 % у хворих без НАСГ), а у 4,9 % пацієнтів з 
коморбідністю функціональний нирковий ре-
зерв був відсутній (приріст склав 3,2 %), що 
доводить синдром взаємообтяження НАСГ із 
ХХН ІІІ стадії у вигляді майже незворотних 
змін функціонального стану нирок і потребу в 
постійному моніторуванні і попередженні його 
прогресування.  
4. Кореляційний аналіз показників, отрима-
них у хворих із коморбідністю ХХН І–ІІІ ст та 
НАСГ, вказує на істотну взаємозалежність зни-
ження ШКФ із зростанням інтенсивності окси-
дативного стресу, зниженням потенціалу чин-
ників антиоксидантного захисту (вміст віднов-
леного глутатіону), гіперпродукцією компонен-
тів сполучної тканини (колагену (БЗОП), гексо-
замінів, сіалових кислот), цитокератину-18 на 
тлі зниження колагенолізу (p < 0,05), які у взає-
мозалежності середньої та високої сили коре-
люють із показником ШКФ (p < 0,05). 
 
Перспективи подальших досліджень 
Перспектива подальших досліджень в зазна-
ченому напрямку полягає в дослідженні показ-
ників ШКФ та функціонального резерву нирок у 
динаміці лікування хворих із коморбідним пе-
ребігом неалкогольного стеатогепатиту та ХХН: 
хронічного пієлонефриту. 
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